PENGARUH AZITROMISIN DOSIS RENDAH TERHADAP LAMA WAKTU PERBAIKAN KLINIS, IL-8 DAN NEUTROFIL SPUTUM PENDERITA PNEUMONIA by Simanjuntak,, Leonardo H
 i 
PENGARUH AZITROMISIN DOSIS RENDAH TERHADAP 
LAMA WAKTU PERBAIKAN KLINIS, KADAR IL-8 DAN 
NEUTROFIL SPUTUM PENDERITA PNEUMONIA 
 
 
 
TESIS 
 
 
 
LEONARDO HELASTI SIMANJUNTAK 
S501108051 
 
 
 
 
 
 
 
PROGRAM PASCASARJANA  
UNIVERSITAS SEBELAS MARET 
SURAKARTA  
2016 
 
 
 
 
 ii 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
PENGARUH AZITROMISIN DOSIS RENDAH TERHADAP 
LAMA WAKTU PERBAIKAN KLINIS, KADAR IL-8 DAN 
NEUTROFIL SPUTUM PENDERITA PNEUMONIA 
 
Untuk Memenuhi Sebagian Persyaratan Mencapai Derajat Magister 
Program Studi Magister Kedokteran Keluarga 
 
 
 
LEONARDO HELASTI SIMANJUNTAK 
S501108051 
 
 
 
 
 
PROGRAM PASCASARJANA  
UNIVERSITAS SEBELAS MARET 
SURAKARTA  
2016 
 
 
 iii 
PENGARUH AZITROMISIN DOSIS RENDAH TERHADAP 
LAMA WAKTU PERBAIKAN KLINIS, KADAR IL-8 DAN 
NEUTROFIL SPUTUM PENDERITA PNEUMONIA 
TESIS 
 
Disusun oleh: 
Leonardo H.Simanjuntak 
S501108051 
 
Tim Penguji: 
 
 
Jabatan 
Ketua 
 
Sekretaris 
  
 
Anggota 1. 
         
              2. 
Nama 
Prof. Dr. Suradi, dr.,Sp.P(K), MARS 
NIP. 19470521 197609 1 001 
 
Prof. Dr. Priyambodo, dr.,Sp.MK(K) 
NIP. 19430918 197609 1 001 
Dr. Reviono, dr.,Sp.P(K) 
NIP. 19651030 200312 1 001 
Dr. Harsini, dr.,Sp.P(K) 
NIP. 19700205 200112 2 002 
Tanda Tangan                  Tanggal 
Telah dipertahankan di depan penguji 
Dinyatakan telah memenuhi syarat  
pada tanggal...................................... 
   
 Direktur Pascasarjana UNS                 Kepala Program Studi   
                Magister Kedokteran Keluarga 
 
 
 
Prof. Dr. M. Furqon Hidayatulloh, M.Pd                Prof. Dr. AA. Subiyanto, dr., MS 
      NIP. 19680727 198702 1 001                     NIP. 19481107 197310 1 003 
 
 
 iv 
LEMBAR PENGESAHAN 
 
 
PENGARUH AZITROMISIN DOSIS RENDAH TERHADAP LAMA WAKTU 
PERBAIKAN KLINIS, KADAR IL-8 DAN NEUTROFIL SPUTUM PENDERITA 
PNEUMONIA 
 
Disusun oleh: 
Leonardo H.Simanjuntak 
S501108051 
 
 
Komisi Pembimbing: 
 
Jabatan Nama Tanda 
Tangan 
Tanggal 
Pembimbing I Dr. Reviono, dr., Sp.P(K) 
NIP. 196510302003121001 
 
  
Pembimbing II Dr. Harsini, dr., Sp.P (K) 
NIP. 197002052001122002 
 
             
 
Mengetahui 
Kepala Program Studi Magister Kedokteran Keluarga 
Minat Utama Biomedik 
 
 
 
Prof. Dr. A.A Subiyanto, dr., MS 
NIP. 194811071973101003 
 
 
 v 
PERNYATAAN ORISINALITAS DAN PUBLIKASI ISI TESIS 
 
Saya menyatakan dengan sebenarnya bahwa : 
1. Tesis yang berjudul “PENGARUH AZITROMISIN DOSIS RENDAH 
TERHADAP LAMA WAKTU PERBAIKAN KLINIS, KADAR IL-8 DAN 
NEUTROFIL SPUTUM PENDERITA PNEUMONIA” merupakan karya saya 
sendiri dan bebas plagiat, serta tidak terdapat karya ilmiah yang pernah diajukan oleh 
orang lain untuk memperoleh gelar akademik serta tidak terdapat karya atau pendapat 
yang pernah ditulis atau diterbitkan oleh orang lain kecuali secara tertulis digunakan 
sebagai acuan dalam naskah ini dan disebutkan dalam sumber acuan serta daftar pustaka. 
Apabila di kemudian hari terbukti terdapat plagiat dalam karya ilmiah ini, maka saya 
bersedia menerima sanksi sesuai ketentuan peraturan perundang-undangan (Permendiknas 
No 17, tahun 2010). 
2. Publikasi sebagian atau keseluruhan isi tesis pada jurnal atau forum ilmiah lain harus 
seizin dan menyertakan tim pembimbing sebagai author dan PPs UNS sebagai 
institusinya. Apabila dalam waktu sekurang-kurangnya satu semester sejak pengesahan 
tesis saya tidak melakukan publikasi dari sebagian atau keseluruhan tesis ini, maka Prodi 
Magister Kedokteran Keluarga UNS berhak mempublikasikannya pada jurnal ilmiah yang 
diterbitkan oleh Prodi Magister Kedokteran Keluarga PPs-UNS. Apabila saya melakukan 
pelanggaran dari ketentuan publikasi ini, maka saya bersedia mendapatkan sanksi 
akademik yang berlaku. 
 
 
Surakarta, 5 November 2016 
 
Peneliti 
 
  
 
       Leonardo H.S 
 
 
 
 
 
 vi 
KATA PENGANTAR 
 
Penulis memanjatkan puji dan syukur kehadirat Tuhan Yang Maha Esa atas 
berkat rahmat dan karunia-Nya,  sehingga penulis dapat menyelesaikan tugas 
penulisan tesis yang berjudul “Pengaruh Azitromisin dosis rendah Terhadap Lama 
Waktu Perbaikan Klinis, Kadar IL-8, dan Neutrofil sputum Penderita Pneumonia”. 
Tesis ini penulis susun untuk memenuhi salah satu persyaratan akhir menempuh 
Pendidikan Dokter Spesialis Pulmonologi dan Ilmu Kedokteran Respirasi di Fakultas 
Kedokteran Universitas Sebelas Maret (UNS). 
Kelancaran penulisan tesis ini tidak lepas dari bimbing, arahan, petunjuk, 
kerjasama, dan doa dari berbagai pihak, baik mulai tahap persiapan, penyusunan 
hingga terselesaikannya tesis ini. Penulis dalam kesempatan ini menyampaikan ucapan 
terima kasih dan penghargaan yang setinggi- tingginya kepada yang terhormat: 
1. Prof. Dr. Ravik Karsidi, Drs. MS, selaku rektor Universitas Sebelas Maret 
Surakarta. 
2. Prof. Dr. Hartono, dr., MS, selaku dekan Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas 
Maret Surakarta. 
3. Prof. Dr. Furqon Hidayatullah, M.Pd, selaku Direktur Program Pascasarjana 
Universitas Sebelas Maret Surakarta. 
4. Prof. Dr. Suradi, dr., Sp.P(K), MARS, selaku Ketua Program Studi S3 Fakultas 
Kedokteran Universitas Sebelas Maret, Guru besar program studi Pendidikan 
Dokter Spesialis Pulmonologi dan Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran 
Universitas Sebelas Maret Surakarta, dan selaku penguji I penelitian ini. Penulis 
juga haturkan terima kasih yang setinggi-tingginya atas ilmu pengetahuan dan 
bimbingan cara pemahaman ilmu yang beliau berikan begitu bermanfaat dan 
menjadi kesan tersendiri bagi penulis selama menjalani pendidikan dan 
menyelesaikan penelitian ini. 
5. Dr. Reviono, dr., Sp.P(K), selaku pembimbing I dan Wakil Dekan II Fakultas 
Kedokteran Universitas Sebelas Maret Surakarta. Terima kasih dan rasa hormat 
penulis haturkan atas ilmu, petunjuk dan waktu yang telah diluangkan dalam 
memberikan bimbingan dan kemudahan bagi penulis yang begitu bermanfaat dan 
 vii 
memberikan kesan tersendiri selama menjalani pendidikan dan menyelesaikan 
penelitian ini.  
6. Prof. Dr. AA. Subiyanto, dr., MS, selaku Ketua Program Studi Magister 
Kedokteran Keluarga Universitas Sebelas Maret Surakarta atas segala masukan 
dan koreksinya. 
7. Prof. Dr. Priyambodo, dr., MS, SpMK(K), selaku penguji II tesis atas segala 
masukan dan koreksinya. 
8. Yusup Subagio Sutanto, dr., Sp.P(K), selaku Kepala Bagian Pulmonologi RSUD 
Dr. Moewardi Surakarta dan selaku staf pengajar bagian Pulmonologi dan Ilmu 
Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas Maret Surakarta. 
Penulis mengucapkan banyak terima kasih kepada beliau atas bimbingan, ilmu, 
dan kesabarannya selama penulis menjalani pendidikan. Nasihat dan motivasi yang 
selalu beliau berikan memberikan semangat dan kesan tersendiri bagi penulis. 
9. Ana Rima Setijadi, dr., Sp.P (K), selaku Ketua Program Studi Pulmonologi dan 
Ilmu Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas Maret 
Surakarta. Penulis haturkan banyak terima kasih dan rasa hormat kepada beliau 
yang telah memberikan ilmu, bimbingan, dan kemudahan selama pendidikan dan 
proses penyelesaikan tesis ini. Terimakasih atas kesabarannya dalam membimbing 
dan memotivasi penulis selama menjalani pendidikan. Nasihat dan kritik positip 
yang pernah beliau berikan memberikan semangat dan kesan tersendiri bagi 
penulis. 
10. Dr. Eddy Surjanto, dr., Sp.P(K), selaku staf pengajar di bagian Pulmonologi dan 
Kedokteran Respirasi yang telah memberikan petunjuk, bimbingan, saran, dan 
kritik yang membangun. Kesabaran dan perhatian beliau dalam mendidik. 
11. Dr. Hadi Subroto, Sp.P(K),MARS, selaku sesepuh bagian Pulmonologi dan 
Kedokteran Respirasi.Penulis mengucapkan terima kasih atas pesan, nasehat, dan 
saran yang selalu beliau sampaikan demi kemajuan dan perkembangan ilmu 
Pulmonologi. Nilai moral pendidikan kedokteran khususnya di bidang 
Pulmonologi yang beliau selalu tanamkan memberikan makna yang dalam buat 
penulis. 
 viii 
12. Dr. Harsini, dr., Sp.P (K), selaku pembimbing II dan staf pengajar di bagian 
Pulmonologi dan Ilmu Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran Universitas 
Sebelas Maret, Surakarta. Terima kasih dan rasa hormat penulis haturkan atas 
ilmu, petunjuk dan waktu yang telah diluangkan dalam memberikan bimbingan 
dan kemudahan bagi penulis yang begitu bermanfaat dan memberikan kesan 
tersendiri selama menjalani pendidikan dan menyelesaikan penelitian ini.  
13. Jatu Aphridasari, dr., Sp.P (K), selaku staf pengajar di bagian Pulmonologi dan 
Ilmu Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas Maret 
Surakarta. Penulis dengan rasa hormat mengucapkan terima kasih atas bimbingan 
yang penuh kesabaran, dorongan, dan sarannya selama penulis menjalani 
pendidikan. Terima kasih banyak atas ilmu-ilmu terbaru, inspirasi, dan waktu yang 
selalu beliau bagikan selama ini.  
14. Farih Raharjo, dr., Sp.P, MKes, selaku senior dan staf pengajar di bagian 
Pulmonologi dan Ilmu Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran Universitas 
Sebelas Maret Surakarta. Penulis mengucapkan terima kasih dan rasa hormat atas 
bimbingan, saran dan ilmu yang diberikan selama menjalani pendidikan. 
15. Dewi N. Makhabah, dr., SpP, MKes, selaku staf pengajar di bagian Pulmonologi 
dan Ilmu Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas Maret 
Surakarta. Penulis haturkan terima kasih dan rasa hormat atas bimbingan, ilmu, 
saran, dan keramahan yang beliau berikan selama penulis menjalani pendidikan. 
16. Kepada Juli Purnomo, dr., SpP, Hasto Nugroho, dr., SpP, dan IGN. Widyawati, dr. 
SpP, penulis mengucapkan terimakasih atas bimbingan dan arahannya yang 
berguna selama penulis mengikuti pendidikan keahlian. 
17. Kepada orang tua tercinta, H.Simanjuntak, SH,MH dan C.Napitupulu, Spd, Bapak 
dan ibu mertua, DR.dr.Eddy Surjanto, SpP(K) dan Yuliana Pareta atas segala 
dukungan, bimbingan, pendidikan, doa dan pengorbanannya selama ini. 
18. Kepada istri tercinta Mirta Rulianti Febiyani, SE, MBA yang selalu memberikan 
semangat dan dorongan yang sangat luar biasa bagi penulis selama menjalani 
pendidikan. Terima kasih atas cinta, kasih sayang, pengorbanan, dan dukungan 
yang diberikan kepada penulis. Kepada adik-adikku Yurisca, SH,Mkn dan Jerry, 
SE terima kasih atas dorongan semangatnya. 
 ix 
19. Kepada rekan-rekan residen senior dr.Hendra, dr.Wahyu, SpP, Mkes, dr.Bobby, 
SpP, Mkes, seangkatan dr. Dicky Harnanda, SpP, Mkes, dr. Sri Hartati, SpP, 
Mkes, dr.Agung Setiadi, dr.Paulus wisnu, dr.Magdalena Sutanto, dr.Ardorisye 
Fornia, dr.Dina Okvinaria, dan rekan-rekan junior dr.Samuel, dr.Rohmat, dr.Rizky 
yang telah membantu proses penelitian ini. 
20. Penulis juga sampaikan ucapan terimakasih kepada: 
 Direktur RSUD Dr. Moewardi Surakarta 
 Direktur Pasca Sarjana UNS Surakarta 
 Dekan Fakultas Kedokteran UNS Surakarta 
 Kepala Bagian Ilmu Bedah RSUD  Dr. Moewardi/FK UNS  
 Kepala Bagian Ilmu Penyakit Dalam RSUD Dr. Moewardi/FK UNS  
 Kepala Bagian Radiologi RSUD  Dr. Moewardi/FK UNS Surakarta 
 Kepala Bagian Kardiologi RSUD  Dr. Moewardi/FK UNS Surakarta 
 Kepala Bagian Kesehatan Anak RSUD  Dr. Moewardi/FK UNS Surakarta 
 Kepala Bagian Anestesi RSUD  Dr. Moewardi/FK UNS Surakarta 
 Kepala Instalasi Gawat Darurat RSUD  Dr. Moewardi Surakarta 
 Direktur Rumah Sakit Paru Dr. Ario Wirawan Ngawen Salatiga 
 Kepala BKPM Semarang 
 Kepala BKPM Klaten 
 Kepala BKPM Pati 
 Kepala BKPM Magelang 
 Kepala Laboratorium Prodia Solo dan Jakarta. 
 Kepada semua pihak yang tidak bisa kami sebutkan satu per satu yang telah 
membantu proses penelitian ini. 
  Kepada karyawan SMF paru (mas Waluyo, mbak Yamti, mbak Anita, mas 
Arif, dan mbak nanda) serta kepada mas Harnoko terima kasih atas bantuan dan 
kerjasamanya selama ini. Kepada semua rekan perawat poliklinik paru (bu Krisni, 
bu Umi, pak Ranto, mas Sigit) dan bangsal rawat paru di RSUD Dr. Moewardi, 
RSP Dr. Ario Wirawan Salatiga, BKPM Klaten, BKPM Pati, BKPM 
Magelang,dan BKPM Semarang, serta kepada semua pihak yang tidak bisa kami 
 x 
sebutkan satu persatu yang telah banyak membantu dalam proses belajar penulis 
selama ini. 
Dengan keterbatasan pengalaman, pengetahuan, dan kepustakaan dalam 
penulisan tesis ini, maka penulis menyadari masih banyak kekurangan dan 
pengembangan lebih lanjut agar dapat bermanfaat. Oleh sebab itu, penulis 
mengharapkan kritik dan saran demi kesempurnaan serta sebagai masukan bagi 
penulis untuk penelitian dan penulisan karya ilmiah di masa mendatang. Akhir 
kata, penulis berharap tesis ini memberikan manfaat bagi kita semua, terutama 
untuk pengembangan ilmu pengetahuan di bidang kedokteran dan khususnya 
bidang kedokteran Pulmonologi dan Kedokteran Respirasi. Amin. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    Surakarta, November 2016 
 
 
        Penulis 
 xi 
DAFTAR ISI 
 
HALAMAN JUDUL……………………………………………………………...i 
LEMBAR PENGESAHAN……………………………………………………...v 
KATA PENGANTAR...........................................................................................vi 
ABSTRAK ............................................................................................................xi 
DAFTAR ISI ......................................................................................................xiii 
DAFTAR TABEL……………………………………………………………...xvi 
DAFTAR GAMBAR……………………………………………………...…...xvii 
DAFTAR LAMPIRAN…………………………………………………….....xviii 
DAFTAR SINGKATAN…………………………………………………….....xix 
BAB I. PENDAHULUAN 
A. Latar belakang …………………………………………………………….1 
B. Rumusan masalah……………………...…………………………............ 3 
C. Tujuan penelitian ………………………………………………………….3 
D. Manfaat penelitian ………………………………………………………...4 
BAB II. TINJAUAN PUSTAKA 
A. Pneumonia ………………………………………………………………...5 
1 Definisi …………………………………………………………………5 
2 Etiologi …………………………………………………………………6 
3 Imunopatogenesis bakteri ……………………………………………...8 
3.1. Imunopatogenesis bakteri gram negatif ………………………….15 
3.2. Imunopatogenesis bakteri gram positif …………………………..16 
4 Diagnosis dan penilaian derajat keparahan …………………………...17 
5 Penatalaksanaan ………………………………………………………18 
6 Perbaikan klinis ……………………………………………………….20 
B.  Interleukin 8/ CXCL8 …………………………………………………...22 
1 Struktur kemokin ……………………………………………………...23 
2 Produksi dan reseptor IL-8 ……………………………………………24 
3 Jalur sinyal IL-8/CXCL8 …………………..........................................25 
C.  Neutrofil ...................................................................................................26 
 xii 
1 Aktivasi dan migrasi neutrofil ...........................................................27 
D.  Azitromisin ..............................................................................................29 
1 Mekanisme antibakterial ....................................................................30 
2 Farmakokinetik ..................................................................................31 
3 Mekanisme antiinflamasi ...................................................................32 
4 Efek samping dan interaksi obat ........................................................35 
E.  Kerangka konseptual ................................................................................38 
F.  Hipotesis ...................................................................................................40 
BAB III. METODE PENELITIAN 
A. Desain penelitian .......................................................................................41 
B. Tempat dan waktu penelitian ....................................................................41 
C. Populasi penelitian ....................................................................................41 
D. Pemilihan sampel ......................................................................................41 
E. Besar sampel ..............................................................................................42 
F. Kriteria inklusi, eksklusi dan diskontinyu .................................................42 
G. Variabel penelitian ....................................................................................43 
H. Definisi operasional variabel penelitian ....................................................43 
I. Prosedur pengumpulan data ........................................................................44 
J. Teknik penelitian ........................................................................................45 
K. Etika penelitian .........................................................................................46 
L. Analisis data ..............................................................................................46 
M. Alur penelitian ..........................................................................................48 
BAB IV. HASIL DAN PEMBAHASAN 
A. Hasil Penelitian..........................................................................................49 
 1. Karakteristik dasar subyek penelitian....................................................49 
 2. Perbedaan kadar IL-8 Pre, Post dan selisih Post-Pre kelompok  
    perlakuan dan kontrol.............................................................................51 
3. Perbeedaan kadar Neutrofil sputum Pre, Post dan selisih Post-Pre  
    kelompok perlakuan dan kontrol............................................................53 
4. Perbedaan lama waktu perbaikan klinis pada kelompok perlakuan dan  
    kontrol....................................................................................................54 
 xiii 
B. Pembahasan................................................................................................55 
 1. Karakteristik dasar subyek penelitian ...................................................56 
2. Pengaruh pemberian Azitromisin dosis rendah terhadap kadar IL-8.....58 
3. Pengaruh pemberian Azitromisin dosis rendah terhadap kadar Neutrofil  
    sputum....................................................................................................59 
4. Pengaruh pemberian Azitromisin dosis rendah terhadap lama waktu  
    perbaikan klinis Penderita pneumonia...................................................60 
4. Analisis komprehensif............................................................................61 
C. Keterbatasan...............................................................................................62 
BAB V. SIMPULAN DAN SARAN 
A. Simpulan....................................................................................................63 
B. Implikasi.....................................................................................................63 
C. Saran...........................................................................................................63 
DAFTAR PUSTAKA ..........................................................................................64 
LAMPIRAN .........................................................................................................74 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 xiv 
DAFTAR TABEL 
 
Tabel 1. Perbedaan gambaran klinik pneumonia atipik dan tipik ...........................6 
Tabel 2. Mikroorganisme penyebab pneumonia komuniti .....................................7 
Tabel 3. Petunjuk terapi empiris menurut PDPI ...................................................19 
Tabel 4. Sitokin pada migrasi leukosit ..................................................................23 
Tabel 5. Efek antiinflamasi makrolid terhadap sel fagosit dan struktur pernapasan 
..................................................................................................................33 
Tabel 6. Karakteristik subyek penelitian ...............................................................51 
Tabel 7. Perbedaan kadar IL-8 pre, post dan selisih post-pre kelompok perlakuan dan 
kontrol ..............................................................................................52 
Tabel 8.Perbedaan kadar Neutrofil sputum pre, post dan selisih post-pre kelompok 
perlakuan dan kontrol..............................................................................53 
Tabel 9.Perbandingan lama waktu perbaikan klinis antara kelompok perlakuan dan 
kontrol...............................................................................................54 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 xv 
DAFTAR GAMBAR 
 
Gambar 1. Perbedaan struktur dan komposisi bakteri gram positif dan negatif ..10 
Gambar 2. Struktur dan lokasi TLRs ....................................................................12 
Gambar 3. Induksi neutrofil oleh bakteri ..............................................................14 
Gambar 4. Pilihan antibiotik pada pasien HCAP...................................................20 
Gambar 5. Respons perbaikan klinis pasien CAP yang di rawat inap...................21 
Gambar 6. Struktur kemokin subtipe CXC ...........................................................24 
Gambar 7. Jalur sinyal IL-8 ..................................................................................26 
Gambar 8. Fungsi neutrofil dan produknya ..........................................................27 
Gambar 9. Tahapan migrasi leukosit menuju jaringan .........................................28 
Gambar 10. Mekanisme neutrofil mematikan mikroba.........................................29 
Gambar 11. Struktur kimia azitromisin.................................................................30 
Gambar 12. Mekanisme penghambatan sintesis protein bakteri oleh azitromisin 
.................................................................................................................31 
Gambar 13. Penghambatan jalur transduksi sinyal intraseluler oleh azitromisin 
.................................................................................................................35 
Gambar 14. Kerangka teori ..................................................................................37 
Gambar 15. Kerangka konseptual ........................................................................39 
Gambar 16. Alur penelitian ..................................................................................48 
 
 
 
 
 
 xvi 
DAFTAR LAMPIRAN 
 
Lampiran 1: Lembar penjelasan kepada penderita ...............................................73 
Lampiran 2: Lembar persetujuan mengikuti penelitian ........................................76 
Lampiran 3: Lembar data penderita ......................................................................77 
Lampiran 4: Lembar kelaikan etik ........................................................................80 
Lampiran 5: Jadwal pelaksanaan penelitian ..........................................................81 
Lampiran 6: Lembar hasil laboratorium ...............................................................82 
Lampiran 7: Tabulasi data penelitian ....................................................................84 
Lampiran 8: Lembar hasil perhitungan SPSS .......................................................85 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
